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Ozet

Amag: Hastalarin, burunlarindan izole edilen, 127 S. aureus ve 65 KNS (koa-
gulaz negatif stafilokok) susunun, biyofilm olusturma yetenegi g farkl yon-
tem kullanilarak arastirildi. Biyofilm pozitif ve negatif stafilokoklarin, farkli
antibiyotiklere karsi olan direnclilikleri degerlendirildi. Gere¢ ve Yéntem: Ali-
nan ekiivyon drnekleri, % 7’lik kanh agara ekildi. Staphylococcus aureus ve
KNS izolatlari, biyofilm tretme yetenekleri, Congo Red Agar (CRA), Mikroplak
(MP) ve Standart Tip (ST) yontemleri kullanilarak arastirildi. Ayrica, stafilo-
kok suslarinin, cesitli antibiyotiklere karsi olan direnclilikleri, agar disk diftiz-
yon yéntemi ile arastirildi. Bulgular: incelenen stafilokok suslarinin, CRA, MP
ve ST testleri ile biyofilm tretimi sirasiyla, %72,4, %67,7 ve %62,9 oraninda
pozitif bulundu. CRA, MP ve ST testleri arasinda, istatistiksel olarak, anlamli
farklihk saptanmadi (p>0,05). Biyofilm pozitif (BP) stafilokok suslarinda, pe-
nisilin G, ampisilin, amoksisilin/klavulanik asit, tetrasiklin, eritromisin, genta-
misin, enrofloksasine olan direng oranlari sirasiyla %71,7, %69,7, %6,2, %20
,7,%21,4,%1,4,%0,7 , Biyofilm negatif (BN) stafilokok suslarinda ise, %42,6,
%23,4, %4,3, % 14,9, %19,1, %0,0, 0,0% olarak tespit edildi. incelenen tiim
stafilokoklar ise, vankomisin ve teikoplanine duyarli bulundu. Antibiyotiklere
direnclilik oranlari, BP suslarda BN suslara gére daha yiiksek bulunmakla bir-
likte, direnclilik oranlari istatistiksel olarak anlamli bulunamad (p>0,05). Tar-
tisma: Stafilokok suslarinda, biyofilm tiretiminin belirlenmesinde CRA testinin
daha pratik ve spesifik oldugu, antibiyotiklere direnc gelisiminde de, biyofilm
tretiminin 6nemli rol oynadigi sonucuna varildi.
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Abstract

Aim: 127 S.aureus and 65 CoNS strains were isolated from patients noses’.
To produce a biofilm ability was investigated using three different meth-
ods. Slime-positive and negative staphylococcies’ resistance were evaluated
against different antibiotics. Material and Method: Swap samples puted 7%
blood agar. Staphylococcus aureus and coagulase-negative staphylococci
(CoNS) isolates biofilm produced ability were investigated using Congo Red
Agar (CRA), microplates (MP) and Standard Tube (ST) methods. In addition
to that, presence of antibiotic resistance of the staphylococcal isolates are
determined agar disc diffusion method. Results: The rate of biofilm produc-
ing Staphylococcus spp strains was found to be 72.4%, 67.7%, and 62.9%,
respectively with CRA, MP, and ST tests. There was no significant relationship
among the tests (p>0.05). In addition, antibiotic resistance of Staphylococ-
cus spp. against various antibiotics was also determined by the agar disk dif-
fusion method. Resistance rates of biofilm positive (BP) Staphylococcus spp
for penicilin G, ampicilin, amocycilin/clavulanic acid, tetracyclin, eritromycin,
gentamycin, and enrofloxacin 71.7%, 69.7%, 6.2%, 20.7%, 21.4%, 1.4%, and
0.7%, respectively. Resistance rates of biofilm negative (BN) spp for 42.6%,
23.4%, 4.3%, 14.9%, 19.1%, 0.0%, 0.0% respectively. All Staphylococcus iso-
lates were found to be susceptible to vancomycin and teicaplonin. Although
BP strains antibiotic resistance rates were observed higher than BN strains.
But resistance rates were not found statistically significant (p>0.05). Discus-
sion: CRA is the reliablity and specifity method to determine Staphylococcus
spp. biofilm produce ability.
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Giris

Stafilokoklar, insanlarda ve hayvanlarda cesitli hastaliklara ne-
den olmaktadir. S. aureus insanlarda, toksinlere ve invazyon ye-
tenegine bagl, nozokomiyal enfeksiyonlara, deri ve yumusak
doku, cerrahi yara, santral sinir sistemi, solunum sistemi, Uri-
ner sistem, kardiyovaskiiler sistem, kas ve iskelet sistemi en-
feksiyonlarina yol agmaktadir. KNS’lar ise insanlarda, endokar-
dit, osteomyelit, okiiler operasyonlar sonrasi endoftalmit, triner
sistem enfeksiyonlari, nozokomiyal ve toplum kaynakl gelisen
enfeksiyonlara, immin suprese bireylerde bakteriyemi ve viicu-
da uygulanan protez implantlarini takiben, gelisen enfeksiyonla-
ra yol agmaktadir [1]. Stafilokoklar, deri ve mukoz membranlarin
normal florasinda bulunan mikroorganizmalardir. Viicut savun-
ma mekanizmalarinin bozulmasi, i¢ ve dis stres faktorleri, sta-
filokoklarin hastalik olusturmasini kolaylastirmaktadir. Stafilo-
koklarin, in vivo, kati yiizeylere yapisma ve hiicre tabakalarin-
dan olusan biyofilm olusturma &zelliklerinin oldugu bilinmekte-
dir. Olusan biyofilm, damar ici kateter veya protez uygulamala-
rinda, enfeksiyonlara yol acabilmektedir. Bu yapiskan, glikoka-
liks yapili, maddeyi salgilayarak, sivisal ve hiicresel aracili im-
miin sistemin etkilerine ve antibiyotiklere direncli hale gelmek-
tedirler. Bu yapiskan tabaka, “slime (biyofilm)” olarak adlandi-
rilir ve bakterilerin yizeylere tutunmasini saglar [2]. Slime fak-
torl, mikroorganizmanin plastik ve metal yiizeylere yapismasi-
ni arttiran ve fagositozunu énleyen bir faktordur. Slime dretimi,
stafilokoklarda virulansi etkileyen faktorlerden biridir. Bu neden-
le, enfeksiyonlara neden olan patojenlerin tanimlanmasi, antibi-
yotik duyarliliklarinin belirlenmesi, sadece tedavi acisindan de-
gil, direncli izolatlarin, yayihminin izlenmesi acisindan da 6nem
arz etmektedir [3].

Gerec ve Yontem

Bakteri Suslari

Mardin ili merkezinde, saglik ocagina basvuran hastalarin bu-
runlarindan, Cary-Blair transport besiyeri iceren ekivyonlarla,
toplamda 300 tane nazal siriinti 6rnegi gondllulik esasina da-
yanilarak alindi. Stafilokok izolatlarinin izolasyonu ve tanimlama
calismalarinda, %5 koyun kani ile zenginlestirilmis kanli, Staph-
ylococcus Medium 110 besiyerleri kullanildi. 24 saat inkiibas-
yondan sonra Ureyen koloniler, morfolojik ve hemoliz 6zellikle-
rine gore degerlendirildi. Gram boyama yoéntemiyle tanimland.
Ayrica stafilokoklarin streptokoklardan ve mikrokoklardan ayri-
mi icin, katalaz ve modifiye oksidaz testleriyle de 127’si Staph-
ylococcus aureus ve 65'i KNS olmak tizere toplam 192 stafilokok
susu izole edildi. Calisma icin gerekli izinler Mardin il Saglk Mii-
dirligiinden ve etik onayimiz Mardin Artuklu Universite’sinden
ahndu.

Antibiyotik Diskleri

Penisilin G (Oxoid, 10 pg), amoksisilin/klavulanik asid (Oxoid, 30
pg/20 pg), eritromisin (Oxoid, 15 pg), tetrasiklin (Oxoid, 30 pg),
gentamisin (Oxoid, 10 pg), ampisilin (Oxoid, 10 pg), enrofloksa-
sin (Oxoid, 5 pg), vankomisin (Oxoid, 30 pg) ve teikoplanin (Oxo-
id, 30 pg) antibiyotik diskleri kullanildi.

Biyofilm Uretiminin Fenotipik Olarak Belirlenmesi
izolatlarin biyofilm tiretme yetenekleri, tic farkli yontem ile aras-
trildr.

Congo Red Agar (CRA) Yontemi ile Biyofilm Uretiminin Saptan-
masi

Freeman ve ark. tarafindan bildirilen metoda gére hazirlandi [4].
Congo Red konsantre solusyon olarak hazirlandiktan sonra, 121
oC’de 15 dakika ayri olarak otoklavda sterilize edildi. Besiyeri,
55 oC’ye kadar sogutulduktan sonra, Congo Red ilave edildi ve
iyice karistirldiktan sonra steril plastik petrilere dokiildi Bakte-
ri suslar, CRAa ekim yapildiktan sonra 37 °C’de 24 saat inki-
be edildi. inkiibasyon sonucunda, kuru kristalize siyah koloniler
olusturan suslar biyofilm pozitif, kirmizi veya pembe renkli ko-
loni olusturan suslar ise biyofilm negatif olarak degerlendirildi.

Mikroplak (MP) Yéntemi ile Biyofilm Uretimin Saptanmasi
Stafilokok suslarinin, kantitatif olarak biyofilm tretimlerinin be-
lirlenmesi, Christensen ve ark. [5] tarafindan tanimlanan spekt-
rofotometrik yontem ile yapildi. TSB'da (Tryptic Soy Broth) 37
°C'de, 18 saat stireyle Uretilen stafilokok suslari % 2 oraninda
glukoz iceren TSB ile 1/100 oraninda sulandirildiktan sonra, ste-
ril diiz tabanli mikroplagin (Biofilm) her bir goziine 0.2 ml konu-
larak, 37 °C'de 18 saat aerobik olarak inkiibe edildi. Siirenin so-
nunda, mikroplagin her bir goziindeki sivi aspire edilerek, PBS [
Fosfat Tamponlu Tuz (saline)] ile dort kez yikandi ve her bir goze
200 pl Hucker crystal violete boyasi ilave edilerek oda sicakli-
ginda 45dakika siire ile boyandi. Daha sonra kuyucuklar, 3 kez
distile su ile yikandi ve mikroplak kurutma kagidi tizerinde, ters
cevrilerek kurutuldu. Mikroplak kurutulduktan sonra, 570 nm dal-
ga boyunda ELISA okuyucuda (VersaMax ELISA Reader, Ameri-
ka) optik dansiteleri belirlendi. Her sus icin, ti¢ kez yapilarak oku-
nan optik dansite degerlerinin aritmetik ortalamalari alindi. Ste-
ril TSB, negatif kontrol olarak kullanildi. Optik dansite degerleri
0.240’tan byiik olan suslar kuvvetli adheran, 0.120-0.240 olan
suslar adheran, 0.120 ve altinda olan suslar ise adheran negatif
olarak degerlendirildi.

Standard Tup (ST) Yontemi ile Biyofilm Uretiminin Saptanmasi
Christensen ve ark. tarafindan bildirilen yonteme gore, test edi-
lecek stafilokok suslarinin, kanli agar'da treyen saf kiltiriinden
tek bir koloni alinarak, icinde 5 ml %0,25 glukoz iceren TSB be-
siyerine inokule edilerek, 37 °C’de 24 saat inkiibe edildi. inki-
basyondan sonra tiip icerikleri bosaltilarak, %1’lik safranin so-
lisyonu ile oda isisinda 30 dakika bekletildi [5]. Boya dokiilerek,
tpler steril PBS ile iki defa yikandi ve ters cevrilerek kurutma
kagidi tizerinde kurumaya birakildi. Ertesi giin tiipin ic yiizeyin-
de renkli bir film tabakasinin olusumu ve yogunluguna gore (+),
(++), (+++) veya (-) olarak degerlendirildi.

Antibiyotik Duyarlilik Testi

Agar disk difuizyon testi, Clinical and Laboratory Standards Ins-
titute (CLSI 2006) tarafindan belirtilen kriterlere gére yapildi
ve degerlendirildi. Bu amacla, test edilecek bakteri susunun fiz-
yolojik tuzlu su icinde, mcfarland 0.5 yogunlugunda stispansi-
yonu yapildi [6]. Bakteri stispansiyonundan ekiivyon yardimiyla,
Mueller-Hinton Agara, ekim yapilarak antibiyotik diskleri steril
bir sekilde yerlestirilerek, 37 °C'de 24 saat inkiibasyona birakil-
di. Antibiyotik disklerin cevresindeki inhibisyon zonlari, milimet-
rik cetvel yardimiyla 6lcilerek degerlendirildi.

Calismada elde edilen degerlerin, istatistiksel analizleri SPSS
14.0 (Statistical Package for the Social Sciences) programi kul-
lanildi. Biyofilm pozitif ve negatif suslarin, antibiyotiklere olan
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direnclilikleri ile biyofilm tiretme yeteneklerini belirlemede kulla-
nilan yéntemler arasindaki farkhliklarin, 5nem derecesini belirle-
mede Pearson ki-kare, Yates diizeltmeli ki-kare ve Fisher’in ke-
sin Ki-kare testleri kullanildi. Calismada bulunan p<0,05 olasihk
degerleri istatistiksel olarak énemli kabul edildi.

Bulgular

Biyofilm Uretimi

Stafilokok suslarinin CRA, MP ve ST yontemleri ile biyofilm dret-
me yetenekleri Tablo 1'de sunulmustur. incelenen 127 S.aureus
susunun CRA, MP ve ST testleri ile sirasiyla %72,4’t (n=92),
%67,7'si (n=86) ve %62,9'u (n=80) 65 KNS susunun ise %81,5'u
(n=53), %75,4’0 (n=49) ve %72,3’l (n=47) biyofilm Uretimi yo-
niinden pozitif bulundu (Sekil 1-3). Suslarin, biyofilm tretimini
belirlemede kullanilan ti¢ yontem arasinda, fark istatistiksel ola-
rak anlamli bulunmadi (p=0,226; p=0,350; p=0,258).

Tablo 1. Stafilokok suslarinin farkli fenotipik yéntemlerle saptanan biyofilm
tiretme yetenekleri (Congo Red Agar: CRA, Mikropleyt: MP ve Standart Tiip: ST)

Test S. aureus (=127) KNS (=65)

Biyofilm Biyofilm Biyofilm Biyofilm

Pozitif Negatif Pozitif Negatif

n % n % n % n % p
CRA 92 72,4 35 276 53 815 12 18,5 0,226
MP 86 67,7 41 32,3 49 754 16 24,6 0,350
ST 80 629 47 370 47 723 18 27,7 0,258

Sekil 1. CRAda biyofilm pozitif ve negatif suslarin gortinimi (A-biyofilm negatif,
B-biyofilm pozitif)

ear Bb‘b‘.‘

Sekil 2. Biyofilm tretiminin MP(Mikroplak) yontemi ile belirlenmesi

Sekil 3. Standart Tiip yontemi suslarin biyofilm tretimi yoniinden degerlendirilme-
si 1-Kuvvetli pozitif (+++), 2-Pozitif (++), 3-Pozitif (+), 4-Negatif (-)

MP yontemi ile S. aureus suslarinin 39'u (%30,7) negatif, 48’i
(%37,8) orta derecede adheran ve 40’1 (%31,5) kuvvetli adheran,
KNS suslarinin ise 13’ (%20) negatif, 44’ (%67,7) orta dere-
cede adheran ve 8'i (%12,3) kuvvetli adheran bulundu (Tablo 2).
Antibiyotik Duyarhliklari ve Biyofilm Olusumu iliskisi

Tablo 2. Mikropleyt yontemi saptanan optik dansitelerine gore adherans de-
gerleri.

Negatif Orta Derecede Kuvvetli

Adheran Adheran

n % n % n %
S. aureus (n: 127) 39 30,7 48 37,8 40 31,5
KNS (n: 65) 13 20,0 44 67,7 8 12,3
Toplam (n: 192) 52 27,1 92 47,9 48 25,0

Biyofilm pozitif (BP) ve Biyofilm negatif (BN) stafilokok susla-
rinin antibiyotik duyarhhklari Tablo 3’de sunulmustur. BP ve BN
stafilokok suslarinin tamami, vankomisin ve teikoplanine duyar-
I bulundu. BP 145 stafilokok susunun, 104’ (%71,7) penisili-
ne, 101’1 (%69,7) ampisiline, 9'u (%6,2) amoksisilin-klavulanik
aside, 30'u(%20,7) tetrasikline, 31’i (%21,4) eritromisine, 2’si
(%1,4) gentamisine ve 1’i (%0,7)de enrofloksasine direncli bu-
lundu. 47 BN stafilokok susunun ise 20'si (%42,6) penisiline,
111 (%23,4) ampisiline, 2’si (%4,3) amoksisilin-klavulanik asi-
de, 7’si (%14,9) tetrasikline ve 9’u (%19,1) eritromisine direnc-
li bulunurken, tamami gentamisin ve enrofloksasine duyarli bu-
lundu. BP suslarda penisilin, ampisilin, tetrasiklin ve eritromisi-
ne karsl saptanan direnc oranlari, BN suslara gore yiiksek bu-
lunmus, ancak bu oranlar istatistiksel olarak anlamli bulunama-
mistir (p>0.05).

Tartisma

Stafilokoklarin, sahip olduklari ekzotoksinler ve yiizey protein-
leri yaninda, biyofilm Gretiminin, artan oranda 6nemli bir viru-
lans faktori oldugu vurgulanmakta, immun sistemin, savunma
mekanizmalarindan kurtulmasina ve siklikla kalici enfeksiyonlar
olusturmasina katkida bulunmaktadir{7-9 ].

Calismamizda, CRA, MP ve ST yontemleri ile S.aureus suslarin-
da saptanan %72,4, %67,7 ve %63,0 oranindaki biyofilm pozi-
tifligi Turkyilmaz ve ark. ile Vasudevan ve ark. tarafindan bildiri-
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Tablo 3. SP ve SN stafilokok suslarinin antibiyotik duyarliliklar.

Antibiyotik Biyofilm Pozitif Biyofilm Negatif Biyofilm Pozitif Biyofilm Negatif BP (=14§) Toplam BN (=47) p
S. aureus (=92) S. aureus (=35) KNS (=53) KNS (=12) Direncli Izolat Toplam Direncli
Sayisi Izolat Sayisi
Penisilin 61 (%66,3) 16 (%45,7) 43 (%81.1) 4 (%33,3) 104 (% 71,7) 20 (%42,6) 0,121
Ampisilin 57 (%61,9) 8 (%22,9) 44 (%83,0) 3 (%25,0) 101 (%69,7) 11 (%23,4) 0,352
Amok-Klav. Asid 9 (%9,8) 2 (%5,71) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 9 (%6,2) 2 (%4,3) _
Tetrasiklin 17 (%18,5) 5 (%14,3) 13 (%24,5) 2 (%16,6) 30 (%20,7) 7 (%14,9) 0,676
Eritromisin 18 (%19,6) 7 (%20,0) 13 (%24,5) 2 (%16,6) 31 (%21,4) 9 (%19,1) 0,440
Gentamisin 1(%1,1) 0 (%0,0) 1 (%1,9) 0 (%0,0) 2 (%1,4) 0 (%0,0) _
Enrofloksasin 1 (%1,1) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 1 (%0,7) 0 (%0,0) _
Vankomisin 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) _
Teikoplanin 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0) _

len bulgulardan distk, diger arastiricilarin bildirimlerinden yiik-
sek, KNS suslarinda saptanan %81,5, % 75,4 ve %72,3 oranin-
daki biyofilm pozitifliginden yiiksek bulunmustur. Stafilokoklar-
da, biyofilm uretiminin tespit edilmesinde, CRA yénteminin ¢ok
daha spesifik oldugu bildirilmistir [9,10].

Vasudevan ve ark. icaA ve icaD genleri yéniinden pozitif olan, 35
S. aureus susunun 32’sinde CRA yontemi ile pozitiflik saptarken,
MP yontemi ile 24’tinde pozitiflik saptamislardir [9]. Oliveira ve
ark. 16 S. aureus susunu, biyofilm tretimi yoninden CRA, ST ve
FISH (fluorescent in situ hybridization) yontemleri ile arastirmis-
lar ve MP ile %18,75'ini, %37,5’ini ise hem CRA y6ntemi, hem de
FISH yéntemi ile pozitif sonug verdigini saptamislardir. Arasti-
ricilar, FISH ve CRA yontemleri arasinda yiksek uyum oldugunu
(Kappa=1) belirtmislerdir [11].

Calismamizda, CRA yontemi ile S. aureus suslarinin, biyofilm
olusturma yetenekleri %72,4 (n=92) ve KNS suslarinin ise %81,5
olarak bulundu. Ancak, stafilokoklarin biyofilm olusturma yete-
neklerini belirlemede kullanilan metodlar arasinda, istatistiksel
olarak énemli farklhlik bulunmadi.

Calismamizda, MP ve CRA yontemleri ile karsilastirildiginda, ST
yontemi ile dusuk pozitiflik saptandi. Bu durum, zayif biyofilm
reten suslarin, ST ile degerlendirilmesinin zor olmasina ve bu
teknige asina olmayan arastiricilar tarafindan sonuglarinin yo-
rumlanmasindaki giicliige baglanabilir [5].

Biyofilm formasyonunun, fenotipik ekspresyonu in vitro kosulla-
ra oldukca duyarhdir. Vasudevan ve ark, CRA veya MP yontemin-
de, biyofilm formasyonunun in vitro kosullara duyarl olabilece-
gini, farkli fenotipik yontemlerin ve genotipik metodlarin birlikte
kullanilmasi gerekliligini vurgulamiglardir [9]. Bu nedenle, aras-
tiricilar, biyofilm formasyonu yéniinden genotipik pozitif , fakat
fenotipik negatif suslarin, dogru bir sekilde tespit edilmesi icin
farkli metodlarin birlikte kullanilmasini 6nermislerdir [7,9,12].
Biyofilm icinde treyen bakterilerin, in vitro antimikrobiyal ajan-
lara, ayni susun planktonik formlarina gére daha direncli oldu-
gu gosterilmistir. Bilinen direng mekanizmalari diginda gercek-
lesen bu tarz direnc, antibiyotiklerin biyofilm icine diftizyonunun
azalmasi, bakterilerin yavas tireme hizlari ve biyofilm icindeki
degisen cevresel kosullara bagl olarak gerceklesmektedir. Bu
durum, tedavi sonrasi tekrarlayan enfeksiyonlarin gorilmesine
ve etkenin vicut icinde yayilmasina neden olmaktadir [8,13-15].

Turkyllmaz ve ark. inceledikleri stafilokok suslarinda en yiik-
sek diren¢ oranini penisilin (BP: %49, BN: %42,6), metisilin (BP:
%?24,5, BN: %15,7) ampisilin (BP: %23,6, BN: %14,2) ve genta-
misine (BP: %13,6, BN: %12,9) karsi saptarken, tim izolatlari

vankomisine duyarh bulmuslardir. Arastiricilar, calismada kulla-
nilan antibiyotiklere BP suslarin daha yiiksek direng gosterdigi-
ni saptamisglardir [10].

Giclu biyofilm olusturan bakteri tizerine vankomisin, linezolid,

dalfopristin, quinopristin ve dalfopristin-quinopristine olan mini-
mal inhibitér konsantrasyon (MiK) degerleri ve biyofilm olustur-
mus suslar tzerine etkilerini arastirmiglardir. Arastiricilar, biyo-
film bakterilerinin, planktonik bakterilere oranla 8-12 kat daha
fazla direncli oldugunu, biyofilm olusturmus bakterilerin inhibis-
yon ve eradikasyonunun giic oldugunu ve antibiyotiklerin MiK
degerlerinin cok daha ustiinde dozlarda kullaniimasi gerekliligi-
ni vurgulamislardir [16].
Kongo kirmizisi, makro-tiip ve mikroplak yontemleri ile yapilan
arastirmada, sirayla, % 84,4, %75,6 ve %75,6 oranlarinda biyo-
film Gretimi saptandi. Bu tic yontem arasinda duyarhhk ve 6zgdil-
lik acisindan istatiksel olarak anlamh bir fark bulunmadi. Genel
olarak degerlendirildiginde, biyofilm pozitif suslarin, test edilen
antibiyotiklere, biyofilm negatif suslardan daha direncli oldukla-
ri gézlendi [17].
Turkyllmaz ve ark. ¢esitli hayvansal klinik érneklerden izole edi-
len, 180 stafilokok (90 KPS ve 90 KNS) susunun, koagtilaz pozi-
tif ve negatif genlerinin biyofilm tretim oranlari ve CRA, MP ve
ST testleri ile pozitif él¢lilmesi sonuclari sirasiyla, %77,7, %74,4
ve %66,6; %44,4 , %36,6 ve % 34,4; %61,1 , %55,5 ve %50,5'dir
[10]. Kongo red agar metodu ile biyofilm olusturma yetene-
gi degerlendirimis olup, 104 izolat biyofilm pozitif gen uzerin-
den, 61’inin fenotipik olarak biyofilm uretikleri tespit edilmis-
tir. S. epidermidis ve S. aureus izolatlarinin biyofilm tretiminden
sorumlu genlerin orani sirasiyla %58,3(48/28) ve %59,9 (56/33)
olarak tespit edilmistir [18].
Tim stafilokok turlerinin, koagilaz pozitif ve negatif genleri-
nin biyofilm tretim oranlari ve CRA, MP ve ST testleri ile pozi-
tif élclilmesi sonuclari sirasiyla, %77,7,%74,4 ve %66,6; %44,4
,%36,6 ve %34,4; %61,1 ,%55,5 ve %50,5'dir [10].

Yapilan diger bir calismada da, 6n blefaritli olgularda, hem ca-
lisma grubunda, hem de kontrol grubunda izole edilen tek mik-
roorganizma koagiilaz negatif stafilokok (KNS) olarak bulundu.
Calisma grubunda, kontrol grubuna goére, kiiltiirde tireme siklig|
istatistiksel anlaml olarak daha yiiksek gortlerek, calisma gru-
bunun %53’tinde tireyen KNS li¢ veya daha fazla antibiyotige di-
rencli olarak bulundu [19].

Calismamiz, BP suslarda daha yiiksek antibiyotik direnci sap-
tanmasi ve BP suslara karsi saptanan direnc oraninin, BN sus-
larla karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark buluna-
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mamasi ile Yildirm ve ark.’nin [17], calismasiyla paralellik gos-
termektedir. Biyofilmin derinlerinde yer alan mikroorganizmalar,
metabolik olarak inaktif veya uyku halinin cesitli evrelerindedir
ve konak savunma sistemlerinden korunurlar. Bu tiir organizma-
lar tipik olarak antimikrobiyal ajanlara karsi yiiksek dirence sa-
hiptirler [20]. Staphylococcus aureus en sik hastane enfeksiyo-
nu olusturan patojen olup, bakteriyel tutunmayi ve biyofilm olus-
masina mediatérlik eden ekzopolisakkaritler sentezleyerek di-
rencli ve zor tedavi edilebilir enfeksiyonlar olustururlar [21]. G&-
rilmektedir ki, biyofilm tretimi, olusan enfeksiyonlarda bir viru-
lans ve kolonizasyon faktoridur. Bu durum, her tirld invaziv gi-
risimin artti§ cagimizda énem arz etmektedir. Saglik ¢calisan-
larinin, enfeksiyon kontrol 6nlemlerine azami dikkat etmesi, en-
feksiyonlari 6nlemede ve tedavisinde énemli bir yer tutacaktir.
Cesitli kliniklere, yara yeri enfeksiyonu ile basvuran hastalarin,
burunlarindan izole edilen stafilokok suslarinin, yiiksek oranda
biyofilm urettigi, biyofilm olusumunun da stafilokok enfeksiyon-
larinda, 6nemli bir virulans faktori oldugu, CRA yonteminin, bi-
yofilm olusturan stafilokok suslarini saptamada pratik, gtiveni-
lir ve ucuz maliyetli oldugu tespit edilmistir. Biyofilm olusturan
stafilokok suslarinin, neden oldugu yara vakalarinin tedavisinde,
antibiyogramla birlikte CRA yonteminin kombine kullanimi, di-
renc gelisim mekanizmasini engelleyebilecek olan bir adim gibi
gozikmektedir.

Cikar Cakismasi ve Finansman Beyani
Bu calismada cikar cakismasi ve finansman destek alindigi be-
yan edilmemistir.

Kaynaklar

1. Bilgehan H, editor. Klinik mikrobiyoloji, 6zel bakteriyoloji ve bakteri enfeksiyon-
lari. Gram olumlu koklar. izmir: Baris Yayinlari, Fakiilteler Kitabevi; 2000.5.239-68.
2. Veenstra @), Cremers FF, van Dijk H, Fleer A. Ultrastructural organisation and
regulation of a biomaterial adhesion of staphylococcus epidermidis. ) Bacteriol
1996:178(2);537-41.

3. Gler L, Ok U, Guindiiz K, Gilct Y, Hadimli HH. Antimicrobial susceptibility and co-
agulase gene typing of staphylococcus aureus isolated from bovine clinical masti-
tis cases in Turkey. J Dairy Sci 2005;88(9):3149-54.

4. Freeman D), Falkiner FR, Keane CT. New method for detecting slime production
by coagulase negative staphylococci. J Clin Pathol 1989;42(1):872- 4.

5. Christensen GD, Simpson WA, Younger JA, Baddour LM, Barrett FF, Melton DM
et al. Adherence of coagulase negative staphylococci to plastic tissue cultures: A
quantitative model for the adherence of staphylococci to medical devices. ) Clin
Microbiol 1985;22(6):996-06.

6. Clinical and Laboratory Standards Instute (CLSI) . Performance standarts for
antimicrobial susceptibity testing: Fifteenth informational supplement. M100-S15.
CLSI, Wayne, PA, USA, 2007.

7. Fox LK, Gershman M, Hancock DD, Hutton CT. Fomites and reservoirs of staph-
ylococcus aureus causing intramammary infections as determineed by phage
typing; the effect of milking time hygiene practices. Cornell Vet 1991;81(2):183-
93.

8. Melchior MB, Fink-Gremmels J, Gaastra W. Comparative assessment of the an-
timicrobial susceptibility of staphylococcus aureus isolates from bovine masti-
tis in biofilm versus planktonic culture. ) Vet Med B Infect Dis Vet Public Health
2006;53(7):326-32.

9. Vasudevan P, Nair MK, Annamalai T, Venkitanaraynan KS. Phenotypic and ge-
notypic characterization of bovine mastitis isolates of staphylococcus aureus for
biofilm formation. Vet Microbiol 2003;92(1-2):179-85.

10. Turkyilmaz S, Eskiizmirliler S. Detection of slime factor production and anti-
biotic resistance in staphylococcus strains isolated from various animal clinical
samples. Turk J Vet Anim Sci 2006;30(1):201-6.

11. Oliveira M, Bexiga R, Nunes SF, Carneiro C, Cavaco LM, Bernardo F et al.
Biofilm-forming ability profiling of staphylococcus aureus and staphylococcus epi-
dermidis mastitis isolates. Vet Microbiol 2006;118(1-2):133-40.

12. Arciola CR, Baldassarri L, Montanaro L . Presence of ica A and ica D genes and
slime production in collection of staphylococcal strains from catheter-associated
infections. J Clin Microbiol 2001;39(6):2151-6.

13. Amorena B, Gracia E, Monzon M, Leiva J, Oteiza C, Perez M. Antibiotic suscep-
tibility assay for staphylococcus aureus in biofilms developed in vitro. ] Antimirob
Chem 1999;44(1):43-55.

14. Ceri H, Olson ME, Stremick C, Read RR, Morck D, Buret A. The Calgary biofilm
device: New techonology for rapid determination of antibiotic susceptibilities of
bacterial biofilms. ) Clin Microbiol 1999:37(6);1771-6.

15. Olson ME, Ceri H, Morck DW, Buret AG, Read RR. Biofilm bacteria: formati-
on and comparative susceptibility to antibiotics. Can J Vet Res 2002;66(2):86-92.
16. El Azizi M, Rao S, Kanchanapoom T, Khardori N. In vitro activity of vancomy-
cin, quinupristin/ dalfopristin and linezolid against intact and disrupted biyofilms
of staphylococci. Ann Clin Microbiol Antimicrob 2005;4(1):2.

17. Yildinm N, Sezen 1Y, Ardic N, lleri C. Investigation of slime factor production
and susceptibility to some antibiotics of coagulase-negative staphylococci isola-
ted from different clinical specimens. Turkish Journal of Infection 2008;22(4):209-
14.

18. Duran N, Dogramaci Y, Ozer B, Demir C, Kalaci A. Detection of adhesin genes
and slime production among staphylococci in orthopaedic surgical wounds. Afri-
can Journal of Microbiology Research 2010:4(9);708-15.

19. Ozer Altiaylik P, Ortaarik Senocak Z, Ozek D, Tuncer CS. Results of conjunctival
culture and antibiograms in cases with anterior blepharitis in Aksaray. Turkiye Kli-
nikleri ] Ophthalmol 2012;21(1):17-22.

20. Gl HC, Artuk C, Yildiz C. Protez enfeksiyonlarinin tani, tedavi ve yonetimi. ) Clin
Med 2013;4(4):332-9.

21. Yiicel O. Kiiciik deney hayvanlarindan rat. icinde: Ersen O, Bilgic S, editérler. Rat-
larda osteomiyelit modeli. 1. Baski. Ankara: Derman Tibbi Yayincilik; 2010.5.137-8.

How to cite this article:
Demir C, inan¢ BB. Investigate Nasal Colonize Staphylococcus Species Biofilm
Produced. ) Clin Anal Med 2015;6(4): 414-8.

418

| Journal of Clinical and Analytical Medicine



